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要　　旨
　認知症の多くは血管性認知症とアルツハイマー型認知症であり、近年では生活習慣病あるいは
生活習慣がこれらの認知症発症の危険因子となり得ることが明らかとなってきている。今回は、
高血圧症・糖尿病・脂質異常症などの血管障害危険因子および飲食・運動・睡眠といった生活
習慣と認知症の関連をレビューし、認知症予防について考察する。
キーワード：危険因子　生活習慣病　認知症
Abstract
Vascular dementia (VaD) and Alzheimer’s disease (AD) are the most prevalent dementias 
among the elderly. Recently it has been revealed that lifestyle-related factors are associated 
with the prevalence and progression of not only VaD but also AD. In this review, we focus on 
the studies that discussed the risk factors of dementia including vascular risk factors, nutrition, 
physical activity, and sleep. We also proposed multimodal approaches to dementia prevention.
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はじめに
　全世界的に超高齢社会を迎え、認知症高齢
者が大幅に増加し，認知症は大きな社会問題
として注目されていることはいうまでもな
い。認知症は、一部の treatable dementia と
呼ばれる疾患以外は根治的治療が整っていな
いのが現状であり、老化現象の一部という見
方もあるが、認知症は仕方のないもの、避け
られないものなのであろうか。最近では生活
習慣が老化および認知症に関与することが
次々と明らかとなっている。今回は、疫学的
研究報告を交えながら、何が認知症の危険因
子となるのか、認知症予防のために何ができ
るか、についてまとめてみたい。
認知症の多くは 脳血管性あるいは
アルツハイマー型である
　そもそも認知症とは、「いったん正常に発
達した知的機能が持続的に低下し、複数の認
知障害があるために社会生活に支障をきたす
ようになった状態」と定義される。神経梅毒、
正常圧水頭症など、様々な原因で生じてくる
病態を総じていうが、実際の臨床の現場では、
脳血管性認知症（vascular dementia：VaD）
とアルツハイマー型認知症（Alzheimer’s 
disease：AD）が大半を占めるといってよい。
若年性認知症の全国有病率は VaD、AD が高
割合を占め、また 2011 年に厚生労働省が全
国 7 ヶ所の住民調査からまとめた報告では、
高齢者の認知症有病率は推計 15.7％で、認知
症の 66.2％が AD、19.5％が VaD とのことで
あった 1）。AD が過半数を占め、増加傾向に
ある。ただしここで VaD か AD かとクリア
カットに鑑別できると限らず、両者の要素が
混在する混合型認知症の症例も数多くみられ
る。
　二大認知症のひとつ、VaD は、脳梗塞・
脳出血が積み重なりさまざまな大脳の障害を
きたすもので、脳血管障害の延長上にある。
また AD は、大脳のアミロイドβタンパク、
タウタンパクの蓄積によって神経細胞死・大
脳萎縮が進行する変性疾患である。最近の研
究では、VaD と AD は互いにリンクするこ
とが明らかとなってきている。AD のアミロ
イドβ蓄積は、アミロイド沈着による血管壁
の脆弱性すなわちアンギオパチーで頭蓋内出
血病変を増加させる 2）3）。また一方で脳血管
障害は、大脳組織循環障害によりアミロイド
およびタウの蓄積を助長するのではないかと
いわれている 4）。
　こうした点で、VaD と AD は密接不可分
な疾患といえる。脳血管障害の危険因子とし
ては、生活習慣病である高血圧症、糖尿病、
高脂血症などがいわれているが、VaD のみ
ならず AD でも、こうした生活習慣病が危険
因子として密接に関連するのではないか、と
注目されている（図1）5）6）。であれば、生活習
慣の改善が二大認知症の治療や予防につなが
る可能性があるといえる。そこで、生活習慣
病および生活習慣の関連について、述べてい
くとする。
生活習慣病と認知症
　生活習慣病とは、厚生労働省の示す定義に
よると、「食習慣、運動習慣、休養、喫煙、
図1
危険因子 保有率 相対リスク（95％信頼区間） 寄与率（信頼範囲）
中年期の高血圧症あり 8.9 % 1.61 (1.16 - 2.24) 5.1 % (1.4 – 9.9)
糖尿病あり 6.4 % 1.39 (1.17 - 1.66) 2.4 % (1.1 – 4.1)
中年期の肥満 3.4 % 1.60 (1.34 - 1.92) 2.0 % (1.1 – 3.0)
抑うつがある 13.2 % 1.90 (1.55 - 2.33) 10.6 % (6.8 – 14.9)
身体活動が低い 17.7 % 1.82 (1.19 - 2.78) 12.7 % (3.3 – 24.0)
喫煙あり 27.4 % 1.59 (1.15 - 2.20) 13.9 % (3.9 – 24.7)
教育水準が低い 40.0 % 1.59 (1.35 - 1.86) 19.1 % (12.3 – 25.6)
図 1　Barnes らが全世界の疫学調査からまとめたアルツ
ハイマー型認知症の危険因子と寄与率（文献 5 を改変）。
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飲酒等の生活習慣が、その発症・進行に関与
する疾患群」とされている 7）。今回は、脳血
管障害の危険因子として重要な高血圧症・糖
尿病・脂質異常症を中心にとりあげる。これ
らは心疾患のみならず脳卒中の危険因子と
して重要視されているが、それはすなわち
VaD の危険因子にほかならない。
　高血圧患者は、現在全国で 4300 万人以上
と推定され最も有病率の高い生活習慣病であ
る 8）。慢性的な高血圧は一見無症候でありな
がら長期間をかけて全身の動脈硬化性変化や
微小循環障害を助長するため、サイレントキ
ラーとも称される。近年、高血圧症は AD の
危険因子にもなり得るかという議論が注目を
集めている。疫学的研究では、老年期の血圧
と認知症発症の関係よりも、後ろ向きにみて
中年期に測定された血圧と老年期認知症発症
の関係をみたものに関連があるという報告が
散見される。レビューとしてまとめられた二
宮らの 2013 年の報告では、中年期高血圧症
は老年期認知症の発症リスクを高めることが
示唆されるが、VaD・AD 各病型への影響に
ついては、一定の結論は得られていない、と
している 9）。Honolulu-Asia aging study や、
日本の大規模疫学研究である久山町研究で
は、中年期高血圧症により VaD 発症の相対
危険度が有意に高くなることが示されたが、
AD についてはそのような関連は認められな
かった。しかし、Barnes らの 2011 年のレ
ビューでは、大規模調査研究を提示しつつ中
年期高血圧症の AD 発症相対危険度は 1.6 倍
に上がると述べている 5）。病理学的にも、血
圧上昇で血圧変動が多いと AD などの背景病
理であるタウ蛋白蓄積は加速され認知機能低
下を助長するということを示す報告も存在す
る 10）。また降圧治療に認知機能低下予防効
果があるのではないかという議論もされてい
る 11）。結果が一定しないのは、高血圧の有
無を正確に客観的に判定するのが難しいこと
に問題があるのかもしれない。また一方で、
低血圧あるいは血圧の変動が大きいと認知機
能を悪化させるという報告もあり 12）、血圧
が高いばかりではなく下がりすぎることも認
知機能には悪影響であることがわかる。
　糖尿病も、高血圧症に次いで増加傾向にあ
る生活習慣病である。高血糖は脳血管障害を
悪化するのみならず、酸化ストレスや炎症、
糖代謝自体の毒性が、脳の神経細胞にダメー
ジを与えるとされる。さらに、エネルギー源
として常に糖を取り込まなければならない脳
神経細胞は、高インスリン血症やインスリン
抵抗性あるいは低血糖によりダメージを受け
やすいこともいわれている 13）。糖尿病は複
雑なメカニズムで認知症の発症や進行に寄与
すると考えられる。近年では、糖尿病患者の
認知症にはある種特徴的な認知症を呈する一
群があるのではといわれており、「糖尿病性
認知症」という概念も提唱されている 14）。2
型糖尿病あるいは耐糖能異常が認知症や認知
機能低下の発症リスクを高め、その相対危険
度は 1.6 〜 2.3 であると世界的な疫学研究で
も示されており、また本邦の久山町研究でも、
糖尿病があると AD リスクが 3.1 倍に上が
ると報告されている 15）。また低血糖が認知
機能に悪影響であることも示されており 16）、
血圧と同様、血糖値の下げ過ぎはよくないこ
とは十分理解できる。
　では脂質異常症はどうだろうか。AD の分
子学的メカニズムを説明する中で、コレステ
ロール過剰エステル化はアミロイドβクリア
ランス低下につながり発症に関与するので
は、といった考察もされている 17）18）。中年
期高コレステロール血症と AD の関連を検討
した疫学研究では、血中 LDL 値と脳内アミ
ロイド集積が正の相関を示すといった結果、
スタチンが AD を含む認知症予防に効果的と
いった結果も、報告はされているが、関連が
示せ得なかったという結果も少なくなく、一
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定の結論は得られていない 17）18）。
　ただ少なくとも、生活習慣病が認知症リス
クを下げるといえず、血管リスク因子の改善
が認知症予防に寄与することは間違いない。
喫煙も AD のリスクを約 1.59 倍に、中年期
の肥満も約 1.6 倍に上げると報告されており
5）、血管障害リスク因子は VaD のみならず
AD のリスク因子となるといえるだろう。
食事・飲酒と認知症
　高血圧症・糖尿病・脂質異常症を改善する
食事、すなわち減塩、カロリー制限、脂質制
限は、非薬物療法的アプローチとして重要で
あることはいうまでもないが、ほかにも健康
長寿に関連する食生活が認知症予防に有効な
のでは、と注目を集めている。特に、抗酸化
作用の高い食材、例えばバナナやトマトなど、
あるいは魚介類、ナッツやオリーブオイルな
どに含まれるオメガ 3 不飽和脂肪酸といった
良質の油、そしてそういった食材をふんだん
に用いるいわゆる地中海料理が、神経保護作
用、認知症予防作用と関連があるといわれて
おり、様々な栄養調査研究にてエビデンスが
ある 19）20）21）。そしてそれら栄養を補う補助
食品やサプリメントも数多く市場に出回って
いるが、認知症あるいは AD に対する予防効
果について、さらなる検証が待たれるところ
である。
　飲酒についても、認知症と関連深いところ
がある。アルコール多飲が栄養障害や脳血管
障害によって、大脳萎縮、あるいはウェルニッ
ケ脳症・コルサコフ症候群といった大脳への
悪影響を及ぼすことがよく知られており、ア
ルコール多飲は晩年の認知症のリスクも 1.2
〜 1.4 倍に上がるという報告もある 21）。ただ
し、アルコールには神経毒性とともに一方で
神経保護作用もあるといわれており、脳血管
障害や炎症を抑える効果、さらには赤ワイン
などに含まれるポリフェノールの抗酸化作用
も示されている 21）22）。Kim らのアルコール
に関する研究のレビューの中で、少量から中
等量のアルコールであれば認知機能に保護的
に働く可能性もあるとしているが 22）、少量
から中等量というのも飲料の消費量や種類、
飲み方に統一した基準が定まっているわけ
ではなく、その解釈には慎重を要する。認知
症あるいは AD に対する予防効果について、
こちらもさらなる検証が待たれるところであ
る。
運動・睡眠と認知症
　運動習慣は、生活習慣病の予防として重要
であることはいわれているが、運動や活発な
身体活動が認知症の予防となる可能性が数多
く報告されている 23）24）。欧米では運動不足
は成人に多くみられ、最も高割合の認知症危
険因子のひとつとされている 25）。Barnes ら
のレビューによると、身体活動不足により
AD 発症リスクは 1.82 倍に上がるとしている
5）。身体活動は脳活動にもつながり、特に運
動と同時に別の思考課題を加えるデュアルタ
スクが脳の活性化に有効といわれており、本
邦の国立長寿医療研究センターではコグニサ
イズ 26）という独自の認知症予防運動プログ
ラムを用いて認知症予防の取り組みを行なっ
ている。軽度認知症群でコグニサイズによる
介入試験を行ったところ、有意な認知機能
改善が認められた 24）。また日常身体活動量
を推計した本邦の中之条研究によると、1 日
5000 から 7000 歩程度の中強度活動（早歩き）
が心理社会的健康によいと示しており、認知
症・脳卒中予防には 1 日 5000 歩を継続する
ことが効果的としている 27）。
　一方で、生活習慣の大切な要素でもある休
息・睡眠についても、認知症との関連が近年
注目されており、睡眠障害は AD のリスク因
子になるという報告も数多く存在する 28）29）。
睡眠不足・睡眠障害は、認知機能に悪影響を
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及ぼすとされ、それは高齢者に限らない。近
年では、睡眠をとることで脳内の老廃物であ
るアミロイドβが脳脊髄液の循環によって排
泄されることが明らかとなった 29）。睡眠不
足はアミロイドβのクリアランスの低下・蓄
積を助長するということも示されており 30）、
睡眠障害は AD のリスク因子になるというエ
ビデンスを裏付ける。
認知症の予防・治療のために
　前述のように認知症は増加の一途をたどる
とはいえ根治的な治療が難しいのが現状で
ある。しかし英国など欧米ではこの 20 年間
で認知症患者数自体は減少に向かっている
という報告もある 31）。その理由は、近年の
教育水準の向上に加え生活習慣の改善、生
活習慣病の予防治療などが関与しているよ
うである 31）。フィンランドの FINGER 研究
という大規模介入研究においても、食事指
導・運動指導・認知訓練・血管リスク管理
の複合的な介入を 2 年間続けたところ、認
知症発症リスクに 1.3 倍の違いが出たという
32）。また Deschaintre らの介入研究では、生
活習慣病（血管障害リスク因子）を 2 年以上
徹底的に管理した群で、AD にて認知機能低
下予防が有意に抑制された 33）。さらにいえ
ば、AD の治療薬として使われているアセチ
ルコリンエステラーゼ阻害剤服用と認知機能
テストを数年間追跡した研究結果をみると、
Deschaintre らの介入研究の認知機能テスト
の点数変化とほぼ同等の結果にみえる 33）34）
35）（図 2）。すなわち生活習慣病（血管障害リ
スク因子）管理は、AD の治療薬とほぼ同等
の効果があるといえるかもしれない。これら
の結果は、「認知症は予防できる・減らせる」
ということを支持するエビデンスであり、認
知症診療医を大変勇気づける結果といえるだ
ろう。ただし、前述のように、厳格な治療に
よる血圧や血糖値の過度の変動は逆に悪影響
図 2　アルツハイマー型認知症におけるアセチルコリン賦
活薬継続効果の結果と血管リスク因子改善介入結果を比
較したもの（文献 33 と 34 を改変）。Mini Mental State 
Examination（MMSE）の点数は、血管リスク因子の治療
でも、アルツハイマー型認知症治療薬（アセチルコリン
賦活薬）でも、介入約 24 ヶ月後の経過で -2 程度と同等
であったといえる。
M
M
SE
治療時間（月）
治療時間（月）
▼：治療前の認知機能低下から推定される変化
◯：アルツハイマー型認知症治療薬による介入
M
M
SE
◆：未治療未介入
■：血管リスク因子をいくらか治療介入
▲：血管リスク因子を徹底的に治療介入
文献34のFigure 1より引用
文献33のFigure 2より引用
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を及ぼすので、もちろんバランスのとれた管
理が重要であるといえる。
　日本内科学会・認知症予防財団などでは、
「認知症予防のための 10 か条」と題して（認
知症予防財団のみ表 1）、食事運動といった
生活習慣の改善を推奨するキャンペーンを行
なっている 36）37）。AD については、分子レ
ベルでの発症メカニズムが少しずつ明らかに
なってきており、アミロイド・タウ蛋白ワク
チン治療など治療戦略が拡大されつつある
38）とはいえ、まずできることとしての生活
習慣の改善は、極めて重要だろう。そして、
Barnes らが示しているように 5）抑うつも認
知症の危険因子である可能性があり、精神
的・霊的な側面も問題となってくる。認知症
予防 10 か条にも挙げられているように、人
とのふれ合いや気持ちの持ち方を大切にする
ことも、認知症予防には重要な要素かもしれ
ない。そのほかにも、脳を刺激する知的活動、
芸術療法、東洋医学などのさまざまな非薬物
的なアプローチも効果的である可能性があり
39）、注目すべきところである。認知症治療戦
略において、高血圧症・糖尿病・脂質異常症
の治療に限らず、飲食・運動・休養といった
生活習慣の早期からの改善・見直しが、今後
ますます重要な課題となってくるだろうと考
える。
　なお本寄稿に関連し、開示すべき利益相反
状態にある企業・組織団体はいずれも存在し
ません。
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